New drugs, old drugs and the obstetric anaesthetist
There has been a proliferation of new drugs (and older drugs with new uses) designed to treat specific obstetrical problems. While most anaesthetists are familiar with the newer anaesthetic agents they are less aware of the drugs being used by obstetricians and their potential implications for anaesthesia. This review will focus on the clinical use of these agents (Table I) , their side effects (Table II) and potential interactions with anaesthetic agents (Table  III) . As well, the possible role of newer anaesthetic agents in obstetrics will be discussed.
Tocolytics
Premature labour and delivery is responsible for increased hospital stay and use of multiple resources for the mother and the premature newborn. It is not surprising that much of the research in obstetrics is attempting to address this problem. Classes of tocolytics in current use include beta-sympathomimetics, magnesium sulphate, calcium channel antagonists, oxytocin antagonists and prostaglandin synthesis inhibitors.
Although widely used, there is considerable debate about the effectiveness of some of these tocolytics t and their temporary benefit has to be balanced against their known side effects. These agents are typically used before 32 wk gestation as the benefit does not outweigh the risk in delaying delivery after that gestations. Most provide tocolysis for 48 hr, allowing some maturation of the fetal lung with dexamethasone.
Beta-sympathomimetics
The beta-sympathomimerics (ritodrine and terbutaline) are associated with considerable chronotropic and inotropic cardiovascular effects (tachycardia, hypotension, cardiac arrhythmias, pulmonary oedema), as well as hyperglycaemia, hypokalaemia, lactic acidosis and increased basal metabolic rate. They are effective in delaying labour for 24-48 hr but appear to be ineffective for longer periods. ' 
Magnesium sulphate
Magnesium sulphate (MgSOa) is familiar to most anaesthetists because of its use in pre-eclampsia. It has important dose-related side effects; muscle weakness, decreased deep tendon reflexes, respiratory depression, cardiac depression. When used as a tocolytic there have been case reports of pulmonary oedema, probably secondary to fluid overload. 2 Its efficacy as a tocolytic has been challenged recently and many centres are no longer using it for this purpose. 1
Calcium channel blockers
The calcium channel Mockers should be effective tocolyrics as myometrial contractility is intrinsically dependent on the availability of free intracellular calcium.3 The calcium channel antagonists, such as nifedipine, prevent the opening of calcium channels, uncoupling excitation and contraction, and producing uterine relaxation. They also prevent calcium release from the sarcoplasmic reticulum. A recent prospective, randomized trial compared nifedipine with ritodrine in 71 women with uterine contracrions and cervical changes. 4 Delay in delivery was similar in the two groups. The major difference was in the incidence of side effects -27% for nifedipine, 77% for rib odrine. Side effects in the nifedipine group included facial flushing, decreased blood pressure and increased heart rate. Neonatal outcome was similar.
Prostaglandin synthesis inhibitors
The prostaglandin inhibitors competitively inhibit cyclooxygenase preventing the synthesis of prostaglandins. Indomethacin is the agent most commonly used and several clinical studies have conftrmed its effectiveness for shortterm therapy (48-72 hr). 5 As it may cause premature closure of the ductus arteriosus its use has been limited to before 32 wk gestation. 6 Other neonatal effects associated with its use include necrotizing enterocolitis. 7 From a side effect and safety profile indomethacin appears to be as effective as ritodrine in delaying delivery for 48 hr in gestations of 24-32 wk. Indomethacin has fewer maternal side effects than nifedipine and ritodrine. Mild taehycardia, 1 B.E way for atosiban, an oxytocin inhibitor. Atosiban is thought to act by competing with oxytocin at its receptors at the myometrial junction, inhibiting the second messenger that leads to an increase in free intracellular calcium and subsequent contraction. In one study atosiban decreased contraction frequency by 70.8% and stopped eontraetions completely in 61 of 62 subjects. 9 Side effects were minimal. As with the other agents, further randomized controlled trials are necessary before drawing fLrrn conclusions about its overall efficacy as a tocolytic.
Other agents
Nitroglycerin has been used for short-term uterine relaxation for delivery of a premature fetus or second twin, uterine inversion and to facilitate removal of a retained placenta, l0 Its proposed mechanism of action is as a nitric oxide donor. Nitric oxide (NO) is a potent endogenous smooth muscle relaxant. Decreased synthesis of NO in the uterus is associated with initiation of labour in animals. A recent study explored the use of nitroglycerin patches applied to the abdomen to inhibit preterm labour. H The patches were replaced at 24 hr and this treatment continued until contractions had subsided completely, usually within 24-48 hr. The mean prolongation of pregnancy was 34 days, with a median of 28 days. Side effects included one episode of hypotension, which responded to positioning and removal of the patches, and headache which occurred in 33% of the patients. Further trials are expected.
Oxytoeics
Most anaesthetists have administered oxytocin and ergonovine to increase postpartum uterine contractility. Prostaglandin F2~ is a potent oxytoeic that is used to treat postpartum haemorrhage secondary to uterine hypotonia or atony, j2 As it is rapidly metabolized in the lungs it is administered intramyometrially. Its methylated analogue (Prostin 15M, Hemabate| can be administered intramuscularly as it is protected from first pass metabolism. The methylated analogue is not yet available in Canada except on special release. Prostaglandin F~ has potent cardiovascular and respiratory side effects. 13 It increases airway resistance, making it relatively contraindicated in patients with asthma. 14 Hyperpyrexia, hypertension, increased pulmonary vascular resistance and increased cardiac output also have been reported as complications of prostaglandin therapy. 15-17 All of these side effects subside with cessation of therapy.
Attention should be drawn to the dose of drug used and its method of administration. Cardiovascular collapse has been reported following inadvertent administration of an overdose ~8 and disseminated intravascular coagulation occurred when the wrong prostaglandin was administered. ~9 Oxygen saturation should also be monitored due to possible increases in intrapulmonary shunt.2~
Carbetocin is a new, long-lasting synthetic oxytocic with a half-life of 40 min. 2~ Clinical studies indicate that it is more effective than a continuous infusion of oxytocin in preventing postpartum uterine atony. ~ Its cardiovascular side effect profile appears to be similar to that of oxytocin, namely mild tachycardia and transient hypotension.
Drugs for treatment of pre-edampsia

Magnesium sulphate
Magnesium sulphate is still used to control hypertension and for seizure prophylaxis in patients with pre-eclampsia. Debate has centred on whether it is a true anticonvulsant. Animal studies show that its effectiveness depends on the type of seizure elicited. 23,u Evidence from human studies indicate that MgSO4 causes cerebral vasodilatation and can reverse cerebral vasospasm, a proposed mechanism of pre-eclamptic seizures, z~ From an anaesthetist's perspective, magnesium sulphate has another desirable attribute in patients with preeclampsia. Recent studies indicate that therapeutic levels inhibit the catecholamine release associated with tracheal intubation, ~ preventing rebound hypertension. 27
Calcium channel blockers
Calcium channel blockers are effective antihypertensive agents and so have been used clinically in patients with pre-eclampsia. In human studies nifedipine produces a rapid decrease in both systolic and diastolic blood pressure. Fetal heart rate has been maintained and maternal hypotension has been rare.3 Early reports suggested that in certain patients it was effective in reversing the thrombocytopaenia seen with pre-eclampsia. 28 As hypertension is considered to be a symptom of the underlying disease of pre-eclampsia many feel that the use of an antihypertensive alone is inappropriate) However, it is useful as an adjunct to other therapy.
There have been two case reports of the use of nimodipine in patients with eclampsia. In one there was dramatic resolution of seizures 29 and in the other there was reduction in central retinal artery pulsatility index with rapid improvement in the level of consciousness following its administration. 3o
Some caution is required when these agents are used in combination with magnesium sulphate as they may enhance its cardiotoxicity and neuromuscular side effects.31,32
Anaesthetic implications
All agents used for tocolysis have implications for the anaesthetist (Table III) . Ideatly, one should wait for a minimum of 30 rain before introducing anaesthesia, after therapy with ritodrine is stopped. 33 This will decrease the risk of complications during anaesthesia, particularly cardiac arrhythmias. Although ephedrine rcrnains the vasopressor of choice for hypotension, caution should be used as there is one report of ventricular tachyarrhythrnia in a patient taking ritodrine who received ephedrine. ~ Fluid balance has to be managed carefully as there is an increased risk of pulmonary oedema. Hypokalaemia is a known side effect of treatment with the betasympathomimetics, due to intracellular transfer of potassium. Generally, the hypokalaemia does not require treatment but hyperventilation should be avoided. Halothane should also be avoided as it sensitizes the myocardium to arrhythmias.
Magnesium sulphate is not without risk. Anaesthetists are familiar with its effects on the neuromuscular junction and are aware that there is an increased sensitivity to the effects of the non-depolarizing muscle relaxants, ineluding the newer agents such as veeuronium. 35 The effect on the depolarizing agents, such as succinylcholine, is variable so the usual intubating dose should be used. Monitoring of neuromuscular function with a peripheral nerve stimulator is essential in these patients and doses should be decreased and titrated. Avoid precurarization as it is dangerous in patients on magnesium sulphate.
Patients treated with MgSO4 are also at risk of pulmonary oedema so fluid balance should be monitored carefully. Other concerns relating to its use include the risk of postpartum uterine hypotonia and haemorrhage due to its effect on uterine smooth muscle. Animal studies suggest that the normal vascular response to haemorrhage is less when the animal is treated with MgSO4. 36 Ephedrine remains the vasopressor of choice for treatment of hypotension in patients on MgSO4. 37 A benefit of magnesium therapy is its ability to alter the cardiovascular response to intubation. Not only is it as effective as lidocaine and alfentanil for control of the hypertensive response, it has also been shown to decrease the release of catecholamines at the time of intubation. 26~7
Indomethacin, through its action on cyclooxygenase, may interfere with platelet function. These effects are short term and reversible. This may in theory increase the risk of bleeding in the epidural space during regional analgesia/anaesthesia.
Most anaesthetists are familiar with care of patients on the calcium channel antagonists. A recent report warm about the risks of accentuation of neuromuscular weakness in patients on nifedipine and magnesium sulphate. 32 As well, a study in nonpregnant animals suggests that these agents may accentuate the cardiovascular depressant effects of volatile anaesthetic agents. 38 Nitroglycerin is a familiar agent to anaesthetists. However, its use in promoting short-term tocolysis during caesarean section or for removal of a retained placenta may be less familiar. Information on this use is anecdotal and reports generally describe an initial dose of 50-100 I.tg. 39 As hypotension may occur it is necessary to ensure that the patient is haemodynamically stable prior to its administration.
There are no reports on the effects of anaesthesia in patients treated with atosiban. As it appears to be a pure oxytocin inhibitor the effects might be expected to be minimal.
As noted earlier the prostaglandius have potent respiratory and cardiovascular effects. Therefore, it is important that patients be closely monitored (blood pressure and oxygen saturation) during injection of these agents. As well, PGF2, is usually given for uterine hypotonia and haemorrhage so attention must be paid to adequate fluid and blood replacement. A protocol for the correct dose and use should be posted in the operating room.
Because of its long-lasting effects, carbetoein is likely to become the oxytocic of choice, especially following Caesarean section. Studies to date have utilized it as a single bolus injection. As it is structurally similar to oxytocin one might expect to see short-term cardiovascular effects such as tachycardia and hypotension. Certainly it would be wise to inject this agent slowly over a few minutes.
Anaesthetic agents
Local anaesthetics
Following the reports of cardiotoxieity associated with bupivacaine in obstetric patients there has been a search for a safer local anaesthetic. Ropivacaine, a new amide local anaesthetic, is reported to have lower systemic toxicity than bupivacaine 4~ and a better motor/sensory separation. It has similar potency and duration of action. Human studies suggest that motor block is not as prolonged with ropivacaine which may make it the ideal agent for obstetrical use. 4! Currently undergoing therapeutic trials for labour 42 and Caesarean section, 4! it is anticipated that this agent will be available soon for clinical use.
Induction agents
Propofol is being used more widely as an induction agent in general surgery and there are reports of its use for Caesarean section. 43,*~ These studies indicate that there is probably no benefit to its use except where thiopentone is specifically contraindicated, e.g., porphyria, allergy.
Neuromuscular blocking agents
Mivacurium and rocuronium are two new nondepolarizing muscle relaxants. Although mivacurium has a short duration, its onset is not sufficiently rapid to replace succinylcholine as part of a rapid-sequence induction intubation for Caesarean section. Both are suitable for intraoperative muscle relaxation after intubation.
Volatile anaesthetic agents
Desflurane and sevoflurane have lower blood/gas coefficients than isoflurane and so onset and recovery of anaesthesia is generally faster than with other volatile agents. Initial studies of these agents show that they are safe for maintenance of anaesthesia for Caesarean section.45,~
Other agents
In a similar fashion to the obstetricians, anaesthetists have been discovering new uses for several drugs that have been in use over a period of years. An example of this is meperidine. Although well known for its analgesic properties less has been written about its actions as a local anaesthetic. Following reports of its intrathecal use for surgery on the lower extremity and perineum, intrathecal meperidine has been used to provide Caesarean section anaesthesia. 47 It has proved particularly useful for situations of local anaesthetic allergy. 48 Although there is individual variability in response, a dose of I rag" kg-I has been effective for anaesthesia. Its duration of action is approximately 60 rain. Side effects include hypotension, nausea, vomiting and pruritus. It is also useful in providing analgesia in the latter stages of labour (>7 cm dilatation). Again, the side effects are similar to those noted above. Clonidine has been suggested as a useful adjunct to other agents for epidural analgesia. When combined with bupivacaine in a dose of 120 ttg it enhanced analgesia but produced increased sedation. 49 In lower dose, 30 ttg, it did not improve the analgesia provided by a mixture of bupivacaine, sufentanil and epinephrine. 5~ It is difficult to interpret the precise role of clonidine in obstetric anaesthesia from these early studies.
Summary
With newer drugs becoming available for use in obstettics, the obstetric anaesthetist must become familiar with their clinical use, side effects, and potential interaction with anaesthetic agents. This will permit safe administration of anaesthesia for the parturient who is receiving these medications. 
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Les tocolytiques
Le travail et l'accouchement pr6matur~s augmentent le s6jofir hospitalier, mobilisent des ressources consid6rables tant pour la m~re que pour son b6b6 pr6matur6. I1 ne faut donc pas se surprendre si une grande partie de la recherche obst&ricale actueUe s'adresse fi ce probl~me. Les tocolytiques d~sage courant appartiennent aux cat6-gories suivantes; les 18-sympathicomim6tiques, le sulfate de magn6sium, les inhibiteurs caleiques et les inhibiteurs de la synth6se de la prostaglandine. Bien qu'on les utilise sur une haute 6chelle, l'efficacit6 de certains de ces tgcolytiques zest loin de faire l'unanimit~ et leur b6n6fices temporaires doivent &re consid6r~s en fonction de leurs effets secondaires connus. Comme leurs effets b6n6fiques n'~cartent pas le risque de retarder l'accouchement, ces m6dicaments sont g6n6ra-lement utilis6s avant la 32i~me semaine de grossesse. La plupart procurent une tocolyse de 48 h, ce qui permet de profiter de la maturation pulmonaire foetale que procure la dexam6tasone.
Les f3-sympathicomim~tiques
Les 13-sympathicomim&iques (la ritodrine et la terbutaline) sont associ6s h des effets cardiovasculaires inotropes et chronotropes (tachycardie, hypotension, arythmies, oed~me pulmonaire) et ~ rhyperglyc~mie, l'hypokali6mie, racidose lactique et une augmentation du m6tabolisme basal. Ils sont efficaces pour retarder le travail pendant 24-48 h mais pour des p6riodes plus prolong~es, ils semblent inutiles.
Le sulfate de magnesium
La plupart des anesth6sistes connaissent le sulfate .de magn6sium (MgSO4) pour son utilisation darts le traitement de la pr6-~clampsie. Le sulfate de magnesium a des effets secondaires importants proportionnels b, la dose: faiblesse musculaire, d6pression des r~flexes tendineux, et d6pression respiratoire et cardiaque. Utilis6 comme tocolytique, on a rapport6 plusieurs cas d'oedSme pulmonaire dont la cause pr~sum6e serait la surcharge vasculaire. 2 Son efficacit6 pour la tocolyse a &6 r~cemment contest6e et plusieurs centres ne lhtilisent plus dans ce but.
Les inhibiteurs calciques
Etant donn6 que la contractifit~ du myom&re d6pend intrins6quement de la disponibilit6 du calcium intracellulaire fibre, les inhibiteurs calciques devraient &re des tocolytiques efficaces. 3 La nif6dipine, par exemple pr6-vient l'ouverture des canaux calciques, le d6couplage excitation-contraction et induit ainsi la relaxation ut6rine. Ils bloquent aussi la liberation du calcium situ6 dam le reticulum sarcoplasmique. Une 6tude prospective r6cente randornis6e a compar6 la nif6dipine avec la ritodrine chez 71 femmes pr6sentant des contractions ut6rines et des changements au niveau du col. 4 Le d61ai pour l'accouchement a 6t6 le mSme dans les deux groupes. La diff6rence principale portait sur l'incidence des effets secondaires qui est de 27% pour la nif&tipine et de 77% pour la ritodrine. Dans le groupe nif6dipine, les effets secondaires se sont pr6sent6 sous la forme de rougeurs au visage, d'une baisse de la pression art6rieUe et d'une augmentation de la fr6quence cardiaque. On retrouve les m~mes r6percussions sur le nouveau-n6.
Les inhibiteurs de la synth~se des prostaglandines
Les inhibiteurs de la synth6se des prostaglandines agissent en comp6tition avec la cyclo-oxyg6nase et bloquent ainsi la synth~se des prostaglandines. LSndom6thacine est le m6dicament le plus souvent employ6 et plusieurs &udes cliniques ont conftrm6 son efficacit6 pour une th6rapie court terme (48-72 h).5 Comme l'indom&hacine peut provoquer la fermeture pr6matur~e du canal art6riel, on ne Putilise qu'avant la 32e semaine de la gestation. 6 L'ent6rocolite n6crosante du nouveau-n6 vient quelquefois compliquer son administrationfl Tant sous l'aspect des effets secondaires que de la s~curit6, lIndom6thacine semhie aussi efficace que la ritodrine pour retarder l'accouchement pour 48 h au cours d~une grossesse de 24 /L 32 semaines. Chez la m6re, Hndom6thacine a moire d'effets secondaires que la nif&lipine et la ritodrine.
Les antagonistes de l'oxytocine
Le r61c de l'oxytocinc cndog~nc sur lc travail prdmatur~ est discutable, s Des cssais cliniqucs sont cn cours avec l'atosiban, un inhibitcur de l'oxytocine. On croit quc l'atosiban entre cn compdtition avec l'oxytocinc ct ses r&:cptcurs sur la jonction myom6tralc, ct inhibc ainsi le dcuxi~mc messagcr responsablc de l'augmcntation intracellulaire du calcium ct la contraction subsdqucnte. Line &lade a montr6 quc l'atosiban diminuait la frdqucnce des contractions de 70,8% et arr~tait compl&emcnt lcs contractions chcz 61 des 62 parturicnts. 9 Les effets sccondaires ont 6t6 n6gligcables. Comme avec les autrcs m&licamcnts, il faudra effectucr d'autres cssais contrflds 
Autres produits
La nitroglycerine a &6 utilis~e/l court terme dans le but de relaxer Put6rus en vue de l'accouchement dkm b6b~ pr6matur~ ou d'un deuxi~me jumeau, de traiter Fmversion ut6rine et faciliter l'extraction du placenta lors d'une r6tention placentaire. La nitroglycerine agirait eomme donneur de monoxyde d'azote (NO). On salt que le NO est un puissant relaxant endog6ne du muscle lisse. Chez l'animal, la diminution de la synth~se ut6rine de NO est associ~e au d~clenchement du travail. J2 Une ~tude r&:ente a examin~ l'applieation des timbres percutan6s de hi.Oglycerine sur l'abdomen pour inhibcr le travail pr~ma-turt. ~t Les timbres 6talent remplacts aprts 24 h et ce traitement maintenu jusqu'~ l'arr~t total des contractions, ordinairement entre 24 et 48 h. La prolongation moyenne de la grossesse a 6t6 de 34 jours, avec une m&liane de 28 jours. Parmi les effets secondaires, on a not6 un 6pi-sode d~aypotension qui a bien rtpondu au ehangement de position et ~ 1'ablation du timbre, et de la ctphalte survenue chez 33% des parturientes. De nouvdles &udes sont en tours.
Lex oxytociques
La plupart des anesth6sistes ont d~j~t administr~ de l'oxytocine et de l'ergonovine pour augmenter la contractilit6 uterine au postpartum. La prostaglandine F2~ est un oxytocique puissant utilis6 pour traiter l'htmorragie du postpartum secondaire/~ l'hypotonie ou/L l'atonie ut&ines, t2 Parce que la prostaglandine F2, est rapidement mttaboliste au poumon, on l'administre dans le myom&re. Comme son analogue m&hyl6 (Prostin 15M, Htmabate| est prottg6 du mttabolisme de premier passage, son analogue m&hyl6 peut ~tre administr6 par la voie intramusculaire. Cet analogue mtthyl6 n'est pas disponible au Canada si ce n'est avec une permission sptciale. La prostaglandine F~ a des effets respiratoires et eardiovasculaires consid&ables. 13 Comme elle augmente la rtsistance des voles a&iennes, la prostaglandine 2et est relativement contre-indiqute dans l'asthme.14 Parmi les autres complications du traitement aux prostaglandines, il faut mentionner l'hyperpyrexie, l~ypertension, l'augmentation de la rtsistance vaseulaire pulmonaire et l'augmentation du dtbit cardiaque. 1s-17 Tous ces effets secondaires disparaissent/t l'arr~t du traitement.
I1 faut porter attention /~ la dose et au mode d'administration. Un coUapsus vasculaire a 6t6 rapport6 apr~s 1'administration accidenteUe dkme surdose ~8 ainsi qu'un cas de coagulation intravasculaire disstminte avec l'administration de la mauvaise prostaglandine. ~9 La saturation en oxygtne devrait aussi ~tre monitorte pour dtceler les augmentations du shunt intrapulmonaire qui sont toujours/l craindre. 2o
La carbttocine est un nouvel oxytocique synthttique /t longue durte d'aetion dont la demi-vie dure 40 min. 21 Des 6tudes cliniques ont montr6 qu'elle 6tait plus effieace qu~ane perfusion continue d'oxytocine pour prtvenir l'atonie ut&ine du postpartum. 22 Ces effets secondaires sereblent identiques/t ceux de l'oxytocine, dont une tachycardie 16g~re et une hypotension transitoire.
Les m~licaments utJlis~s pour le traitement de la pr& 6dampsie
Le sulfate de magnesium On utilise encore la sulfate de magntsium pour contrtler l'hypertension et les crises convulsives chez les prt6clamptiques. I1 n'est pas certain que le sulfate de magntsium soit un anticonvulsivant vtritable. Chez les animaux, on a montr6 que son efficacit6 dtpendait du type de convulsion. 23z4 Chez l'humain, des 6tudes montrent que le MgSO4 provoque une vasodilatation ctrtbrale et peut mSme abolir le vasospasme ctrtbral, mteanismes qui ont 6t6 proposts comme faeteurs dtelenchant les crises convulsives prt-tclamptiques. 25 Du point de vue de l'anesthtsiste, la sulfate de magntsium prtsente d'autres earacttristiques dtsirables pour les prt-telamptiques. Des 6tudes rtcentes ont montr6 qukm niveau thtrapeutique adtquat inhibait la libtrafion de catteholamine associte /t l'intubation trachtale zs et prtvenait ainsi llaypertension. 27 
Les inhibiteurs calciques
Les inhibiteurs calciques sont des antihypertenseurs efficaces et ils ont 6t6 ufilists dam ce but chez les prg6clamptiques. Chez l'humain, la niftdipine produit une diminution rapide des pression systolique et diastolique. La frtquence du eoeur foetal se maintient et l~ypoten-sion maternelle survient rarement.3 Des 6tudes prtliminaires ont mSme montr6 que ehez certaines patientes, la niftdipine prtvenait la thrombocytoptnie prt6clamptique. 28 Comme l'hypertension est considtrte uniquement comme un symptbme de la maladie sousjacente, plusieurs pensent que l'utilisation seule d~un hypotenseur est inapproprite.3 Ntanmoins, elle constitue un mtdicament d'appoint fort utile.
Deux observations rapportent l'utilisation de la nimodipine pour le traitement de l'tclampsie. Dans un cas, l'arr~t des crises convulsives a 6t6 saisissant 29 et dans l'autre, une diminution de l~mdex de pulsabilit6 de l'arttre rtfinienne avec une amtlioration rapide du niveau de conscience a 6t6 constatte aprts son administration. 3~
Lorsqu'on administre ces agents en association avec du sulfate de magntsium la prudence est de mise parce cette combination a tendance ~t exag~rer la cardiotoxicit~ et les effets secondaires neuromusculaires. 31, 32 R6percussions sur l'anesth~sie En anesth6sie, tous les produits utilis6 pour la tocolyse ont des r6percussions. Id6alement, on devrait attendre au moins 30 min pour induire l'anesth6sie apr6s l'arrSt du traitement ~ la ritodrine. 33 Ceci aura pour effet de diminuer le risque de complications peranesth6siques, surtout les arythmies. Bien que r6ph&irine demeure le vasopresseur de ehoix, il faut radministrer avee cireonspection: on a d6j~t rapport6 un 6pisode de tachyarythmie ventriculaire chez une parturiente sous ritodrine qui avait regu de l'6ph&lrine. 34 L'6quilibre volumique doit 8tre respect6 ~ cause du risque d'oed6me pulmonaire. L'hypokali6mie constitue un effet secondaire connu du traitement aux 13-sympathicomim&iques par transfert intracellulaire de potassium. G6n6ralement aucun traitement n'est requis, mais il faut 6viter l'hyperventilation. L'halothane devrait 8tre aussi 6vit6 car il sensibilise le myocarde aux arythmies.
L'administration du sulfate de magn6sium comporte des risques. La plupart des anesth6sistes savent qu'il augmente la sensibilit6 aux effets des myorelaxants non d6po-ladsants, y compris des nouveaux agents comme le v6cu-ronium. 3s Son effet sur les d6polarisants eomme la suceinyleholine est variable; la dose habituelle dewait 8tre administrde pour rintubation. Le monitorage de la jonetion neuromusculaire avec un stimulateur nerveux p6ri-ph6rique est essentiel et les doses devraient 8tre diminu6es et titr6es selon les besoin. Avec le sulfate de magn6sium, il est prudent d'6viter la pr6curarisation qui devient impr6visible.
Le MgSO4 peut provoquer de l'oed6me aigu du poumon; il faut done monitorer la vol6mie soigneusement. En outre, Faction du MgSO4 sur le muscle lisse favorise l'hypotonie ut6rine et l'h6morragie. Des &udes sur l'animal sugg6rent que la r6ponse vaseulaire normale provoqu6e par l'h6morragie est r6duite ehez l'animal qui a re~u du MgSO4.3~ L'6ph&irine demeure le vasopresseur de ehoix pour le traitement de l'hypotension ehez les patientes qui regoivent du sulfate de magn6sium. 37 La modification de la r~ponse h l'intubation constitue un b6n6fice de la th6rapie au sulfate de magn6sium. Non seulement est-il aussi efficace que la fidocaine et ralfentanil pour contrbler la r6aetion hypertensive, mais il diminue aussi la lib6ration de cat6cholamine au moment de la manoeuvre. 26, 27 L~ndom&haeine, par son activit6 sur la eyelo-oxyg6nase, peut alt6rer la fonction plaquettaire. Ces effets sont toutefois de eourte dur6e et r6versibles. En th60rie, Findom6thacine augmente le risque de saignement dans l'espace 6pidural pendant l'analg6sie et ranesth6sie r~gionales.
La plupart des anesth6sistes savent comment se comporter vis4t-vis les inhibiteurs calciques. Une communication r6eente fait &at du risque d'aggravafion de la faiblesse musculaire chez les patientes qui regoivent du sulfate de magnesium associ6 ~t la nif6dipine.32 Line 6tude ehez des animaux non gravides sugg~re aussi que ces agents peuvent augmenter les effets d6presseurs cardiovaseulaires des anesth6siques volalils. ~ Les anesth6sistes connaisgent bien la nitroglye6rine. Cependant, son utilisation pour la toeolyse de eourte dur6e pendant la c6sarienne ou pour extraire un placenta adh&ent leur est 'moins famili~re. Aee sujet, l~tformation est anecdotique et une dose de l'ordre de 50 }xg h 100 }~g est ordinairement administrr 39 Comme de laaypotension peut survenir, on doit s'assurer de la stabilit6 hgmodynamique de la patiente avant de l'administrer.
Rien n'a 6t6 6erit sur les effets de ratobisan chez les patientes anesth6si6es. Comme il semble qu'il s'agisse lfi d'un pur inhibiteur oxytocique, on peut s'attendre de l'atobisan h des effets n6gligeables ehez ces patientes.
Comme on l'a d6jtt not6, les prostaglandines ont des effets respiratoires et cardiovasculaires consid6rables. Le monitorage (ECG, pression art6rielle et saturom6trie) est done essentiel pendant l'administration de ces produits. Comme la PGF2~ est ordinairement administr6e pour 9 traiter l'hypotonie uterine et l'h6morragie, il faut pr6voir un remplacement sanguin et liquidien ad6quat. Un protoeole portant sur les doses et le mode d'emploi devrait 8tre affieh~ en salle d'op6ration. Gr,~ce h sa dur6e d'action prolong~e, la earboe&ine pourrait devenir, apr~s la cksarienne, l'oxytocique de choix. A date, des &udes mentionnent son utilisation en injection unique. Comme sa structure est identique ~ ceUe de l'oxytocine, on peut s'attendre ~t des r6pereussions cardiovascutaires teUes l'hypotension et la taehycardie. II est sage de prendre quelques minutes pour l'administrer.
Les anesth~siques
Les anesth~siques locaux
Apr~s la diffusion de raises en garde relatives /t la cardiotoxicit6 de la bupivacaine eta obst&rique, on a rechereh6 un agent qui offre une plus grande s6eurit6. Un nouvel anesth6sique local du type amide, la ropivaea~ne aurait une toxicit6 syst6rnique inf6fieur ~ eelle de la bupivaeaine, 4~ une s6parafion plus marqu6r entre effets sensofiels et effets moteurs. Des 6tudes chez l'humain sugg&ent que le block moteur n'est pas aussi prolong6 que celui de la bupivacaine, ee qui ferait de la ropivacaine l'agent id6al pour usage obst6trieal. 4~ Cet anesth6sique local subit pr6sentement des essais eliniques appliqu6s au travail 42 et h la cksarienne et on peut esp6rer qu'il sera bient6t disponible pour usage clinique.
Les agents d'induction
Le propofol est un agent dLnduction largement utilis6 en chirurgie et on a aussi 6tudi6 son utilisation pour la c6sarienne. 43,44 Ces 6tudes ne r6v61ent pas de b6n6fices pour l'obst&rique/t l'exception des cas 0/1 le thiopentone est sp6eifiquement contre-indiqu6 (par ex., la prophyrie et l'allergie).
Les myorelaxants
Le mivaeurium et le rocuronium sont des non d6pola-risants. Bien que raetivit6 du mivacurium soit de courte dur6e, son d6but d'action nest pas suffisamment rapide pour remplaeer la sueeinylcholine pour rinduction /t s6quence rapide que n6cessite par la c6sarienne. Ils sont toutefois ad6quats pour la relaxation pero#mtoire une fois Vmtubation r6alis6e.
l'anesth6siste doit se familiariser avec leur usage clinique, leurs effets secondaires et leurs interactions possibles avec les agents anesth6siques. Ceci lui permettra d'administrer l'anesth6sie avec un maximum de s6curit6/t la parturiente qui re~it ces m6dicaments.
R6f6renees
(Voir page R7)
Les anesthdsiques volatils
Les desfluranes et le s6voflurane ont des coefficients sang/ gas inf6rieurs /i l'isoflurane et procurent un r6veil plus rapide que les autres agents volatils. Des 6tudes pr61i-minaires soulignent leur s6curit6 lorsqu'ils sont utilis6s pour le maintien de l'anesth6sie pendant la c6sarienne. 45,~ AUTRES AGENTS Comme les obst6triciem, les anesth6sistes d6couvrent de nouvelles vocations A plusieurs produits utilis6s depuis plusieurs ann6es. C'est le eas de la m6p6fidine. Bien eonnue pour ses propri6t6s anal#siques, on a beaucoup moins parl6 de son activit6 anesth6sique locale. A la suite de rapports concemant son usage intrath6cal pour la chirurgie des membres inf6rieurs et du p6rin6e, la m6p6ridine intrath6cale 6t6 administr6e pour ranesth6sie de la c6sa-rienne. 47 Cet emploi est particuli6rement utile dam les cas d'allergie aux anesth6siques loeaux. ~ Bien que la r6ponse individuelle soit variable, la dose de 1 mg. kg -l a 6t6 jug6e efficace pour l'anesth6sie. Son action dure environ 60 min. Les effets secondaires sont l~ypotemion, la naus6e, les vomissements et le prurit. En outre, la m6p6ddine est efficace pour procurer l'anal#sie dans le demiers stage du travail (dilatation > 7 cm).
On a sugg6r6 la clonidine comme suppl6ment d'appoint /t plusieurs agents pour l'analg6sie 6pidurale. A la dose de 120 ~g en association/t la bupivaeaine, la elonidine augmente l'analg6sie mais aussi la s6dation. 49 A des doses inf6rieures comme 30 ~tg, la clonidine n'am61iore pas l'analg6sie produite par un m61ange de bupivacaine, de sufentanil et d'6pin6phrine. 5~ Ces &udes pr61iminaires ne permettent pas de pr6ciser le r61e de la clonidine en obst6trique.
R&um6
A mesure que des nouveaux produits lui parviennent,
